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  摘 要:目的 探讨高血压左心室肥厚患者血清可溶性基质溶素-2(ST-2)、半乳糖凝集素-3(galectin-3)的

临床价值。方法 收集研究对象(健康对照组、高血压左心室肥厚组、高血压非左心室肥厚组)的临床资料并检

测血清ST-2、galectin-3水平。分析二者与心脏超声指标的相关性及对左心室肥厚的预测价值。结果 健康对

照组、高血压非左心室肥厚组、高血压左心室肥厚组收缩压(SBP)、舒张压(DBP)、三酰甘油(TG)、室间隔厚度

(IVST)、左心室质量指数(LVMI)、左心室后壁厚度(LVPWT)、左心室射血分数(LVEF)、ST-2、galectin-3水

平呈升高趋势,差异有统计学意义(P<0.05)。高血压左心室肥厚组血清ST2、galectin-3水平与 LVMI、
IVST、LVPWT呈正相关(P<0.05)。血清galectin-3、ST2预测左心室肥厚的曲线下面积(AUC)分别为

0.868和0.890。结论 高血压左心室肥厚患者血清ST2、galectin-3水平升高,二者与心脏超声指标相关,对左

心室肥厚有一定预测潜能。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

clinical
 

value
 

of
 

serum
 

soluble
 

matrix
 

lysin-2
 

(ST-2),galectin-3
 

(galectin-3)
 

in
 

patients
 

with
 

hypertensive
 

left
 

ventricular
 

hypertrophy.Methods The
 

clinical
 

data
 

of
 

subjects
 

(healthy
 

control
 

group,hypertensive
 

left
 

ventricular
 

hypertrophy
 

group
 

and
 

hypertensive
 

non
 

left
 

ventricular
 

hypertrophy
 

group)
 

were
 

collected,and
 

serum
 

ST-2
 

and
 

galectin-3
 

levels
 

were
 

detected.The
 

correlation
 

be-
tween

 

them
 

and
 

echocardiographic
 

parameters
 

and
 

their
 

predictive
 

value
 

for
 

left
 

ventricular
 

hypertrophy
 

were
 

analyzed.Results Systolic
 

pressure
 

(SPB),
 

diastolic
 

pressure
 

(DBP),
 

triacylglycerol
 

(TG),
 

interventricular
 

septum
 

thickness
 

(IVST),
 

left
 

ventricular
 

mass
 

index
 

(LVMI),left
 

ventricular
 

posterior
 

wall
 

thickness
 

(LVPWT),left
 

ventricular
 

ejection
 

fractions
 

(LVEF),ST-2
 

and
 

galectin-3
 

increased
 

in
 

healthy
 

control
 

group,
hypertensive

 

non
 

left
 

ventricular
 

hypertrophy
 

group
 

and
 

hypertensive
 

left
 

ventricular
 

hypertrophy
 

group
 

(P<
0.05).Serum

 

ST2
 

and
 

galectin-3
 

levels
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

LVMI,IVST
 

and
 

LVPWT
 

in
 

hyperten-
sive

 

left
 

ventricular
 

hypertrophy
 

group
 

(P<0.05).The
 

area
 

under
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

serum
 

galectin-3
 

and
 

ST2
 

were
 

0.868
 

and
 

0.890
 

in
 

predicting
 

left
 

ventricular
 

hypertrophy.Conclusion The
 

serum
 

ST2
 

and
 

galectin-3
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

hypertension
 

and
 

left
 

ventricular
 

hypertrophy
 

increase,and
 

are
 

correlated
 

with
 

echocar-
diographic

 

indexes,which
 

has
 

certain
 

predictive
 

potential
 

for
 

left
 

ventricular
 

hypertrophy.
Key

 

words:hypertensive; left
 

ventricular
 

hypertrophy; galectin-3; soluble
 

matrix
 

lysin-2; rele-
vance

·8992· 国际检验医学杂志2020年12月第41卷第24期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,December
 

2020,Vol.41,No.24

* 基金项目:江苏省自然科学基金青年科技人才专项项目(BK20162218)。

  作者简介:袁国良,男,副主任医师,主要从事高血压诊治相关研究。

  本文引用格式:袁国良,李伟,田乃亮.高血压左心室肥厚患者血清可溶性基质溶素-2、半乳糖凝集素-3的临床价值研究[J].国际检验医学

杂志,2020,41(24):2998-3002.



  高血压是以体循环动脉压升高为主要特征的慢

性疾病,常引起心、肝、肾等重要脏器的损伤,增加因

心脑血管疾病死亡的风险[1-2]。左心室肥厚是高血压

最常见的靶器官损伤之一,可增加心功能不全、心律

失常、脑卒中等不良心脑血管事件的发生率和死亡风

险[3]。心脏超声是左心室肥厚首要诊断措施,但特异

性不佳[4]。既往研究发现,半乳糖凝集素-3(galectin-
3)、可 溶 性 基 质 溶 素-2(ST2)可 能 与 心 肌 肥 厚 有

关[5-6]。因此,本文探讨了血清ST2和galectin-3的临

床价值,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2017年1月至2019年1月于

南京中医药大学沭阳附属医院诊治的高血压患者70
例,依据临床诊断和影像学检查结果将其分为高血压

左心室肥厚组(33例)和高血压非左心室肥厚组(37
例)。纳 入 标 准:(1)符 合《中 国 高 血 压 防 治 指 南

2010》[7]的相关诊断标准,在未使用降压药物的情况下,
非同日3次测量诊室血压,舒张压(DBP)≥90

 

mm
 

Hg
和(或)收缩压(SBP)≥140

 

mm
 

Hg;单纯收缩期高血

压为SBP≥140
 

mm
 

Hg和DBP<90
 

mm
 

Hg,但既往

有高血压史者,在使用降压药物后血压低于140/90
 

mm
 

Hg,仍为高血压;(2)高血压左心室肥厚组符合

高血压诊断;超声心动图左心室质量指数(LVMI)
男≥115

 

g/m2,女≥95
 

g/m2;临床确诊的左心室肥厚

由高血压引起;(2)高血压非左心室肥厚组符合高血

压诊断;LVMI男<115
 

g/m2,女<95
 

g/m2;无心腔

的扩大。排除标准:(1)由糖尿病、主动脉狭窄、先天

性心脏病等其他疾病引起的左心室肥厚;(2)近期应

用过苯巴比妥、干扰素等药物;(3)既往有心肌血运重

建史;(4)患有心力衰竭、肿瘤、肝肾严重器质性病变、
血液系统疾病、自身免疫性疾病;(5)3个月内有重大

手术或者输血史。选取同期体检健康者40例作为健

康对照组。本研究已获南京中医药大学沭阳附属医院

伦理委员会批准,所有研究对象均已签署知情同意书。
1.2 观察指标及测定方法 收集并统计所有研究对

象的临床资料,包括性别、年龄、体质量、高血压病史、
吸烟史、饮酒史等。

血压的测定:测量血压前30
 

min内禁烟、酒、咖
啡、可乐、红茶等刺激性物质,不能剧烈运动,安静休

息5
 

min,做几次深呼吸,其身体和情绪处于稳定状

态,取坐位或卧位测量,轻度外展或伸直上臂,袖带与

心脏在同一水平,袖带气囊对准肱动脉,袖带下缘距

肘窝处2~3
 

cm。由医护人员使用袖带式电子血压计

至少测量2次,每次间隔1~2
 

min,取其平均值。
血糖及血脂指标的测定:患者入院当天抽取空腹

静脉血3~5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心10
 

min,离心后

取血清置于-80
 

℃
 

冰箱待测。采用BS-2000M 全自

动生化分析仪(深圳迈瑞医疗国际股份有限公司)检
测血清空腹血糖、总胆固醇(TC)、三酰甘油(TG)、低
密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、高密度脂蛋白胆固醇

(HDL-C)水平,采用 HLC-723G8糖化血红蛋白分析

仪(日本TOSOH株式会社)检测血清糖化血红蛋白

水平。
心脏彩超的测定:采用Vivid7彩色多普勒诊断仪

(美国GE公司),探头频率为3.5
 

MHz,进行心脏彩

色多普勒超声检测。检查由高年资超声科医师进行,
记录研究对象连续3次的左心室内径(LVD)、左心室

后壁厚度(LVPWT)、室间隔厚度(IVST)、左心室射

血分数(LVEF)。采用Devereux公式计算LVMI。
ST2、galectin-3检测:患者入院后第2天抽取空

腹静脉血3~5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心10
 

min,离心

后取血清置于-80
 

℃冰箱待测。应用酶联免疫吸附

测定检测血清galectin-3、ST2水平,操作严格按照试

剂盒(美国赛默飞世尔科技公司)说明进行。
1.3 统计学处理 使用SPSS22.0统计软件对数据

进行处理分析。计量数据符合正态分布以x±s 表

示,两组间比较使用t检验,多组间比较使用单因素

方差分析;计数资料以例数和百分比表示,组间比较

使用χ2 检验或校正χ2 检验;相关分析使用Pearson
相关;使用受试者工作特征曲线(ROC曲线)检测诊

断效能。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 临床资料比较 3组性别、年龄、饮酒史、体质

量、吸烟史、空腹血糖、糖化血红蛋白、TC、LDL-C、
HDL-C、LVD比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
高血压左心室肥厚组、高血压非左心室肥厚组高血压

病史比较,差异无统计学意义(P>0.05),两组SBP、
DBP、TG、IVST、LVMI均高于健康对照组,LVEF低

于健康对照组,差异均有统计学意义(P<0.05);高血

压左心室肥厚组SBP、DBP、IVST、LVPWT、LVMI
高于高血压非左心室肥厚组,LVEF低于高血压非左

心室肥厚组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表1。

表1  临床资料比较

组别 健康对照组(n=40) 高血压非左心室肥厚组(n=37) 高血压左心室肥厚组(n=33) F/χ2/t P
性别(男/女,n/n) 22/18 20/17 19/14 0.093 0.955
年龄(x±s,岁) 56.25±4.22 57.24±4.81 56.65±4.28 0.448 0.640
体质量(x±s,kg) 69.33±13.56 68.71±14.46 71.21±15.81 0.276 0.760
高血压病史(x±s,年) - 17.74±4.21 18.23±4.68 0.461 0.646
吸烟史[n(%)] 21(52.50) 27(72.97) 24(72.73) 4.666 0.097
饮酒史[n(%)] 16(40.00) 19(51.35) 22(66.67) 5.155 0.076
SBP(x±s,mm

 

Hg) 114.38±11.46 159.41±13.26a 174.69±19.08ab 170.253 <0.001
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续表1  临床资料比较

组别 健康对照组(n=40) 高血压非左心室肥厚组(n=37) 高血压左心室肥厚组(n=33) F/χ2/t P

DBP(x±s,mm
 

Hg) 78.02±9.18 103.81±10.87a 114.85±11.27ab 122.547 <0.001

空腹血糖(x±s,mmol/L) 5.24±1.13 5.38±1.33 5.48±1.24 0.346 0.709

糖化血红蛋白(x±s,%) 5.38±1.06 5.87±1.15 5.84±1.26 2.153 0.121

TC(x±s,mmol/L) 4.36±1.19 4.81±1.35 4.78±1.22 1.543 0.218

TG(x±s,mmol/L) 1.23±0.37 1.83±0.51a 1.87±0.47a 24.003 <0.001

LDL-C(x±s,mmol/L) 2.71±1.07 3.05±1.31 2.96±1.23 0.819 0.444

HDL-C(x±s,mmol/L) 1.08±0.24 1.13±0.27 1.16±0.35 0.788 0.457

LVD(x±s,cm) 4.20±0.36 4.28±0.43 4.29±0.56 0.402 0.670

IVST(x±s,cm) 0.92±0.11 1.16±0.15a 1.34±0.14ab 93.499 <0.001

LVPWT(x±s,cm) 0.89±0.07 0.91±0.05 1.01±0.08ab 34.161 <0.001

LVEF(x±s,%) 68.73±13.90 58.86±12.45a 54.37±10.31ab 13.004 <0.001

LVMI(x±s,g/m2) 94.00±7.81 101.52±8.75a 126.82±15.22ab 88.648 <0.001

  注:与健康对照组比较,aP<0.05;与高血压非左心室肥厚组比较,bP<0.05;-表示无数据。

2.2 3组血清ST2、galectin-3水平比较 高血压左

心室肥厚组、高血压非左心室肥厚组血清ST2、galec-
tin-3水平高于健康对照组,且高血压左心室肥厚组高

于高血压非左心室肥厚组,差异有统计学意义(P<
0.05)。见表2。

表2  3组血清ST2、galectin-3水平比较(x±s)

组别 n ST2(pg/mL) galectin-3(ng/mL)

健康对照组 40 147.85±30.48 4.27±1.48

高血压非左心室肥厚组 37 259.22±48.66a 9.25±2.86a

高血压左心室肥厚组 33 461.46±56.76ab 15.47±2.39ab

F 429.086 215.682

P <0.001 <0.001

  注:与健康对照组比较,aP<0.05;与高血压非左心室肥厚组比

较,bP<0.05。

2.3 ST2、galectin-3与心脏超声指标的相关性分

析 高血压左心室肥厚组血清中ST2、galectin-3水

平与IVST、LVPWT、LVMI呈正相关(P<0.05),与
LVD、LVEF无明显相关性(P>0.05)。见表3。

表3  ST2、galectin-3与心脏超声指标的相关性分析

指标
血清ST2

r P

血清galectin-3

r P

IVST 0.353 0.024 0.514 <0.001

LVPWT 0.305 0.042 0.306 0.044

LVD 0.067 0.303 0.083 0.252

LVEF 0.051 0.329 0.057 0.413

LVMI 0.356 0.031 0.472 0.009

2.4 galectin-3和ST2对高血压左心室肥厚患者的

预测价值 ROC曲线显示,高血压左心室肥厚患者

血清中galectin-3曲线下面积(AUC)为0.868(95%
CI:0.752~0.985),最佳截断值为11.305

 

ng/mL,灵

敏度为87.5%,特异度为85.2%;ST2曲线下面积

(AUC)为0.890(95%CI:0.798~0.981),最佳截断

值为372.00
 

pg/mL,灵敏度为79.2%,特异 度 为

81.5%。见图1、2。

图1  galectin-3对高血压左心室肥厚患者的

ROC曲线

图2  ST2对高血压左心室肥厚患者的

ROC曲线

3 讨  论

  我国高血压患病率从5.1%上升至18.8%,呈持

续升高趋势,人群平均 DBP为76.0
 

mm
 

Hg,平均
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SBP为126.1
 

mm
 

Hg[8]。我国经济快速发展地区和大

中型城市为高血压“热点”地区,高血压患病率前3的城

市为北京(35.9%)、天津(34.5%)和上海(29.1%)[9]。
高血压主要的靶器官损伤为心肌肥厚,心肌肥厚早期

有利于心功能的维持,是适应心腔内压力超负荷的一

种代偿性改变,降低了心脏顺应性,长期心肌肥厚极

大地增加了其他心血管疾病的发病率[10]。作为高血

压性心脏病的特征性改变,左心室肥厚是高血压最常

见的靶器官损伤之一,是高血压明确的预后标志物。
大约有1/3的高血压患者会发生左心室肥厚,主要表

现为室壁增厚、心肌重量和心肌重塑增加,可引发心

力衰竭、心律失常,严重者则可能猝死。左心室肥厚

一直以心脏超声作为其首要诊疗方式,但超声波易受

体内反射强度、路径改变或外界检测环境的干扰,出
现假反射现象,诊断的准确性受到影响[11]。因此,期
待找到时效性更强、更准确、更简便的方法来提高左

心室肥厚的检出率和诊断率,且早期治疗有助于逆转

患者左心室构型的改变,对于改善患者预后、减少病

死率意义重大。
galectin-3是由活化的巨噬细胞产生的一种糖蛋

白,不典型的氨基末端及羧基末端的碳水化合物识别

域组成[12]。作为炎性反应的重要介质,galectin-3通

过介导心肌中的巨噬细胞、肥大细胞等炎症细胞浸润

导致心肌成纤维细胞增殖和胶原沉积,促进了心肌纤

维化、心肌肥厚,在心肌重构、心肌顺应性降低、动脉

粥样硬化和心力衰竭的病理发展过程中起着重要的

作用[13]。UMESH等[14]建立冠状动脉微栓塞诱导的

缺血后心脏重塑猪模型,在组织损伤和心肌纤维化的

区域检测到galectin-3水平成比例增加;检测52例

ST段抬高型心肌梗死患者和11例健康对照者血清

galectin-3水平,8个不同时间点在梗死和远端心肌处

检出的9
 

753个基因中,检测到了galectin-3
 

mRNA
的动态心肌过表达,临床数据显示galectin-3与主要

不良心血管预后相关。UZAIR等[15]分析70例射血

分数保留心力衰竭(HFpEF)患者的常规超声心动图

指标和血清galectin-3水平,结果显示,患者的血清

galectin-3水平均与超声心动图指标相对应,其水平

升高可能反映了 HFpEF的进展过程,在超声心动图

应用受限的情况下,该生物标志物可能有助于疾病的

诊断。galectin-3水平的升高会增加心血管不良事件

死亡和心力衰竭的风险,对于评估心力衰竭的严重程

度及患者预后有很好的价值[16-17]。ST2是白细胞介

素-1受体家族的成员,具有抗心室肌纤维化的作用,
与心功能关系密切,通过抑制白细胞介素-33/ST2L
信号通路,导致心肌细胞结构、功能发生改变,促进心

肌纤维化、心肌重塑及心力衰竭的发生,参与心肌细

胞外基质重塑,能够反映患者心室功能紊乱程度,对
心力衰竭具有较高的诊断价值,且可预测心肌梗死患

者的梗死面积及急性心力衰竭患者预后[18-19]。一项

Meta分析也发现ST2是门诊心血管死亡及慢性心力

衰竭患者死亡的预测因子[20]。ST2可用于稳定性心

力衰竭患者的危险分级[21],也可以用作心脏重构和高

血压患者舒张功能改变的生物诊断标志物,为超声心

动图提供更多数据[22]。MAËLLE等[23]分析218例

慢性肾脏病心力衰竭患者临床资料,其中112例左心

室肥厚,184例心脏结构或功能异常,其结果显示,
ST2作为反映心肌纤维化及心室重塑水平的重要指

标,与LVMI、左心房直径、体积指数等超声心动图指

标呈正相关,作为巴塞罗那生物心力衰竭评分的一部

分,对慢性肾脏病患者发生心血管事件和/或死亡的

风险能更好地进行分层。ST2与galectin-3均可反映

心肌纤维化和炎性反应,且ST2水平不受年龄、体质

量或血清肌酐等因素的影响,其水平随着患者疾病状

态的变化而迅速变化,被美国心脏协会推荐为心力衰

竭风险分层和预后的辅助手段,有助于指导临床治

疗[24],但关于血清galectin-3、ST2水平在高血压合并

左心室肥厚患者中的研究则很少被关注。
本研究中,高血压左心室肥厚组的SBP、DBP、

LVMI、IVST、LVPWT、galectin-3、ST2水平高于非

高血压左心室肥厚组,且galectin-3、ST2水平与LV-
MI、LVPWT及IVST呈正相关,说明在高血压患者

中ST2、galectin-3水平的升高与心室壁机械应力增

加、心肌细胞肥大、变厚、纤维组织增大等导致左心室

肥厚的病理因素存在一定的相关性,也许可将ST2、
galectin-3作为一种新兴指标应用于高血压患者预后

的判断。本研究结果中,galectin-3和ST2水平预测

左心室肥厚的灵敏度为87.5%和79.2%,特异度为

85.2%和81.5%,提示galectin-3和ST2指标对高血

压左心室肥厚的判断有一定的预测价值。ANCA
等[25]的研究结果显示,ST2诊断左心室肥厚的灵敏度

和特异度分别是82.1%和53.8%,诊断2级高血压

患者舒张功能障碍的灵敏度和特异度分别是94.4%
和69.1%。DIKE等[26]研究显示,与非左心室肥厚患

者相比,左心室肥厚患者ST2水平较高,ST2诊断左

心室肥厚的准确度高于心电图和N末端B型利钠肽

原(NT-proBNP),与本研究结果相符。TOMANIAK
等[27]研究发现,在IVST>12

 

mm 左心室肥厚患者

中,galectin-3水平高于IVST≤12
 

mm左心室肥厚患

者,galectin-3与IVST呈正相关,同时与LVPWT也

呈正相关,也验证了本研究结果。
本研究尚有一定的局限性:(1)目前国际上还缺

少针对galectin-3和ST2操作、截断值等的统一标准,
不同地区、时间、实验室的检测结果具有一定的差异,
galectin-3、ST2作为高血压左心室肥厚诊断及预后评

价的特异性生物标志物缺乏确切的临床证据;(2)尚
未通过galectin-3、ST2的动态观察来评估其在高血

压左心室肥厚进展中的变化。在后续研究中,将开展

前瞻性、平行、随机的临床试验,增加患者的随访时

间,为临床制订galectin-3、ST2相关标准提供依据。
综上所述,高血压左心室肥厚患者的血压、血清
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galectin-3、ST2水平较高血压非左心室肥厚患者升

高,LVMI、IVST、LVPWT增加,且血清galectin-3、
ST2与LVMI、IVST、LVPWT呈正相关,二者对高血

压左心室肥厚具有一定的预测价值。
4 结  论

  本研究发现ST2、galectin-3对高血压左心室肥

厚患者的诊断及心功能的评估具有一定的参考价值,
但二者在左心室肥厚病理进展中的作用机制仍需深

入了解,以便高血压患者发生左心室肥厚的早期即可

作出诊断并进行干预治疗,以减少不良心血管事件的

发生。
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阳性率(P<0.05)。这表明,采用联合检测来监测肾

功能不全,可提高检测的灵敏度。但是,ProGRP、
CYFRA21-1水平在肺癌患者体内也会升高。GOTO
等[13]报道,肾功能不全患者组血清ProGRP水平虽高

于肾功能正常患者组和健康对照组,但明显低于

SCLC组。有研究结果显示,肾功能不全患者组血清

ProGRP水 平 一 般 不 高 于300
 

pg/mL,而 60% 的

SCLC患者血清ProGRP水平高于此水平[14-15]。所

以,在判断肾损伤时一定要排除肿瘤疾病引起的假阳

性。也提示临床医生,在诊断肺癌时,要考虑肾功能

不全造成的影响。
4 结  论

  综上所述,ProGRP、CYFRA21-1、RBP、Urea与

Cr均可以用来判断肾功能不全,且联合检测阳性率高

于单项检测。
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